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Los Errores Congenitos del Metabolismo son trastornos bioqufmicos de arigen genetico, que
causan un defecto especrfico en la estructura 0 funci6n de las moleculas proteicas involucradas
en una via merabolica.Dentro de los errores innatos del metabolismo se encuentra la hipergli-
cinemia no cet6sica (HNC), la cual es un desorden autos6mico recesivo, que se caracteriza por
un defecto en el sistema de clivaje de la glicina, (5CG) ocasionando la acumulaci6n de este
aminoacido en los diferentes Auidos corporales, causando alteraciones neurol6gicas y des6rdenes
somaticos que lIegan a ser lerales. EI 5CG es un sistema multienzimatico de caracrer mitocondria!
y esra compuesto par cuarro proteinas individuales reconocidas como prorefna P (piridoxal
fosfato), H {acido lip6ico), T (tetrahidrofolato) y L (deshidrogenasa lipoamida) (1). La protefna
Pes codificada por el gen glicina decarboxilasa (GLDC) (2); se han reportado varias mutaciones
en este gen, siendo la mutacion 55641, la mas comun (3). La actividad de esta protefna se en-
cuentra disminuida 0 ausente en 80% de los pacienres con HNC (4).
Los estudios de esta entidad en Colombia, se iniciaron con Barrera y col (5), pero no se dispo-
nfa de un diagn6stico enzirnatico ni molecular para la HNC; par 10 tanto, la Universidad Cole-
gio Mayor de Cundinamarca, en asociaci6n con la unidad de biologta procreative del lnstituto
Materna Infantil y la Universidad Nacional de Colombia, inici6 el estudio bioquimico y molecu-
lar de esra enfermedad.
OBJETIVO GENERAL
Determinar las condiciones 6ptimas de la reaccion en cadena de la polimerasa para arnplificar
dos secuencias del gen glicina decarboxilasa que codifica para la prorefna P del sistema de
divaje de la glicina utilizando dos parejas de primers.
METODOLOGiA
EI gADN se extraera de muestras de sangre total anticoagulada 6 impregnada en filtro de
pacientes can diagn6stico dfnico y bioquimico para HNC provenientes del 1M!. La regi6n que
contiene el gen afectado en la HNC, se amplificara utilizando dos parejas de primers disenados
a partir de secuencias reportadas en la literatura, una de estas permitira amplificar el sitio
especffico de la mutaci6n 55641 (3); la diferenciaci6n de normales portadores y afectados se
6 Netas breves
realizara por media de enzimas de resrriccion. Posteriormente se aplicara el analisis de polimor-
fismos conformacionales de cadena sencilla (SSCP) para determinar un patron de migraci6n
y proceder a Ia secuenciaci6n.
RESULTADOS PARCIALES
Hasra el momenta se han establecido las condiciones 6ptimas para amplificar una de las
secuencias del gen GLDC utilizando una de las parejas de primers a emplear.
Se espera mediante el uso de enzimas de restricci6n y de los SSCP establecer un patron de di-
ferenciacion, con el fin de identificar la presencia 0 ausencia de la mutaci6n 55641 en pacientes
de la unidad de biologra procreative del IMI durante el perfodo de 1996 a 2000. Asf mismo,
se espera confirmar mediante secuenciacion, [a rnutacion antes mencionada 0 reportar una
nueva mutaci6n en Colombia.
